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RESUMO

INTRODUGCAO: Os tumores neuroenddcrinos (TNE’s) consistem em neoplasias malignas do sistema
celular neuroendécrino. Os TNE’s de intestino delgado sdo mais indolentes do que outras
malignidades, representando 1,25%. A apresentacdo clinica varia de acordo com o perfil enddcrino e a
localizagdo do tumor. CASO CLINICO: R.L.S., sexo feminino, 84 anos, com quadro de anemia
ferropriva hd mais de 1 ano, associado a dores abdominais difusas e padrdo evacuatorio ndo
satisfatério. Tomografia com laudo sugestivo de processo expansivo em intestino delgado. A massa
tumoral, retirada a partir de uma enterectomia segmentar de jejuno, diagnosticada como TNE. A
paciente evoluiu com mudancas de padrdo evacuatorio, sem demais queixas. DISCUSSAQO: Os TNE’s
de intestino delgado acometem principalmente ileo distal, contrapondo com o presente caso. Os
principais sintomas incluem dores abdominais difusas e sintomas suboclusivos, corroborando com as
queixas relatadas pela paciente. A terapia instituida consistiu em uma enterectomia segmentar de
jejuno com esvaziamento linfatico regional. O laudo anatomopatoldgico da peca, associado a auséncia
de metastases nos exames de imagem, determinaram um estadiamento T3N1MO. CONCLUSAO:
Apesar da baixa incidéncia dos TNE’s de intestino delgado, sua investigagdo se torna necessaria em
pacientes a partir da 62 década de vida, com sintomas suboclusivos e quadro anémico cronico.
Descritores: tumor neuroendécrino, neoplasias de jejuno, tumor carcinoide.

ABSTRACT

INTRODUCTION: Neuroendocrine tumors (NET’s) consist of malignant neoplasms of the
neuroendocrine cell system. Small bowel NET’s are more indolent than other malignancies,
accounting for 1.25%. The clinical presentation varies according to the endocrine profile and the
location of the tumor. CASE REPORT: R.L.S,, female, 84 years old, with a history of iron deficiency
anemia for more than 1 year, associated with diffuse abdominal pain and unsatisfactory evacuation
pattern. Tomography with suggestive report of an expansive process in the small intestine. The tumor
mass, withdrawn from a jejunal segmental enterectomy, diagnosed as TNE. The patient evolved with
changes in the evacuation pattern, without any further complaints. DISCUSSION: Small bowel NERs
mainly affect the distal ileum, in contrast to the present case. The main symptoms include diffuse
abdominal pain and subocclusive symptoms, corroborating with the complaints reported by the
patient. The therapy consisted of a segmental jejunal enterectomy with regional lymphatic drainage.
The anatomopathological report of the part, associated to the absence of metastases in the imaging
tests, determined a T3N1MO staging. CONCLUSION: Despite the low incidence of small intestinal
NER, its investigation is necessary in patients from the 6th decade of life, with subocclusive
symptoms and chronic anemia.

Descriptors: carcinoid tumor, jejunal neoplasms, neuroendocrine tumors.
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INTRODUCAO

Os tumores neuroendocrinos (TNE) ou carcinoides consistem em um espectro de neoplasias
malignas do sistema celular neuroenddcrino difuso. Esses tumores sdo caracterizados por sua
habilidade de produzir peptideos responsaveis por causar sindromes hormonais especificas.
Em sua maior parte sdo mais indolentes do que outas neoplasias malignas epiteliais, contudo

podem ser agressivos e resistentes ao tratamento.®

A andlise da base de dados da SEER (Surveilance Epidemiology and End Results) mostrou
um aumento da incidéncia dos TNE de 1973 (1.09/100.000) para 2004 (5.25/100.000), com
uma prevaléncia estimada em 103.312 casos nos EUA.®) Em 2004, os TNE representaram

1,25% de todas as neoplasias malignas, enquanto em 1994 essa taxa era de apenas 0,75%. %%

Os TNE do intestino delgado representam 24,3% de todos os tumores neuroenddcrinos, com
uma taxa de incidéncia que varia de 0,28 a 0,8 por 100.000 habitantes.® Acometem homens e
mulheres com igual frequéncia principalmente entre a sexta e sétima década de vida.) A
maioria desses tumores ocorreem ileo distal e a sua incidéncia aumenta de acordo com a

proximidade ao ceco.?

A apresentacdo clinica dos TNE varia de acordo com o perfil de producédo enddcrina e com a
localizacdo do tumor, sendo na maior parte dos casos inespecifica. Os principais sintomas
incluem dor abdominal intermitente e sintomas suboclusivos. Ainda, a reagdo desmoplasica,
ocasionada pela infiltracdo mesentérica do tumor, resulta em obstrucdo intestinal e

hidronefrose.®

Os TNE de intestino delgado correspondem a maioria dos casos de sindrome carcinoide.
Entretanto, essa sindrome, caracterizada por fogachos, rubor facial, diarreia, broncoconstri¢do
e insuficiéncia cardiaca direita ocorre em apenas 5% dos pacientes, geralmente ja em estagios

mais avancados da doenca.®®

Devido a sua caracteristica indolente, esses tumores geralmente ndo sdo diagnosticados até a
cirurgia por obstrugdo ou perfuracéo intestinal.”? Além disso, nos estagios iniciais, as lesdes
apresentam de 1 a 2cm de didmetro, e por esse motivo, dificilmente sdo detectadas por

exames de imagem.®
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Dentre os exames mais utilizados estdo a dosagem de cromogranina A (CgA) e a elevagéo
urinaria do 4cido 5-hidroxiindolacético (5-HIAA), produto da degradacéo da serotonina.®
Estudos recentes sugerem que a fosfatase alcalina e a neuroquinina A sdo melhores preditores

de sobrevivéncia em TNE metastaticos do que a cromogranina A.%

O estadiamento dos TNE para intestino delgado foi proposto pela European Neuroendocrine
Tumor Society (ENETS)(Tabela 1).*%

The American Jornal of Surgery (2008) 196, 896-903

T - Tumor Primério

T1 < ou = 2 cm - mvade a muscular prépria

o <ou =2 cm - ultrapassa a muscular propria

> 2 em - invade a muscular propria

T3 > 2 cm - ultrapassa a muscular propria

N - Linfonodos Regionais

NO Auséncia de metdstases em linfonodos regionais

N1

Presenca de metdistases em linfonodos regionais

M - Metastases a distincia

=
S

Auséncia de metastases a distancia

Metastases a distancia

Metistases

) O) T1 NO/N1 MO/MO
T1 - -
EIl
T2 Qualquer N MO
T3 Qualquer N MO/M 1

Qualquer T Qualquer N -
Tabela 1. Estadiamento de tumor neuroenddcrino do intestino delgado proposto pelo ENETS.

O tratamento do TNE de intestino delgado consiste na ampla ressecgédo da lesdo com exciséo
do territorio de drenagem linfatica regional, mesmo para pequenas lesdes. Em 20 a 40% dos

casos, a lesdo é multicéntrica e, desse modo, o exame intra-operatério deve ser meticuloso.®

Em casos de tumores metastaticos, as metastases isoladas constituem-se em indicacdo de
cirurgia, para cura ou para citorreducdo. JA nos casos em que a metastase é irressecavel,
indica-se acompanhamento ou, em casos de tumores pouco diferenciados, o paciente é

encaminho para quimioterapia.*? A terapia com analogos da somatostatina é considerada a
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melhor opcdo terapéutica para induzir uma resposta bioquimica adequada e para um melhor

manejo clinico dos sintomas em pacientes com TNE gastrintestinais.*¥

O progndstico desses tumores é geralmente desfavoravel, uma vez que tém a tendéncia a
propagar-se através dos linfonodos regionais para o figado.*? A sobrevida esta estreitamente
correlacionada com o estadiamento do tumor: 65% em 5 anos em casos de doenca localizada

ou regional e 36% nos casos de metéstases a distancia.>*?
METODOS

A presente pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Sociedade Evangélica
Beneficente de Curitiba sob o parecer n. 2.270.573, estando de acordo com a Resolucédo
466/12 do Conselho Nacional de Salde. Ela tem como principio o compromisso com a
privacidade e confidencialidade dos dados utilizados preservando integralmente o anonimato

do paciente e seus familiares, impedindo o acesso aos dados por pessoas ndo autorizadas.

Trata-se de uma avaliacdo retrospectiva do prontuario de um paciente proveniente do
ambulatério de oncologia do Hospital Universitario Evangélico de Curitiba, diagnosticado
com tumor neuroenddcrino de jejuno. Os dados dos prontudrios, exames de imagem, laudos e
amostras anatomopatoldgicas foram coletados e submetidos a uma analise observasional

qualitativa para a descri¢ao do caso.
RELATO DE CASO

R.L.S., mulher de 84 anos e aposentada, foi encaminhada ao servico de oncologia do Hospital
Universitario Evangélico do Parana (HUEC) devido a uma tomografia com laudo sugestivo
de um processo expansivo em intestino delgado. A paciente, tabagista de longa data (ha 75
anos), apresenta um historico pregresso de HAS (hipertensdo arterial sisttmica) em uso de
losartana e hidroclorotiazida, doenga de Alzheimer em uso de memantina e DRGE (doenga do
refluxo gastroesofagico) em uso de pantoprazol, além de carcinoma basocelular e historico

familiar de cancer de mama.

A paciente apresentava um quadro anemia cronica (1 ano e 2 meses) associado a dores
abdominais difusas e padrdo evacuatorio ndo satisfatorio. Ao exame fisico estava em bom

estado geral, localizada e orientada em tempo e espaco, corada, hidratada e anictérica. A
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paciente apresentava-se com abdome plano, flacido, sem sinais de irritacdo peritoneal com
discreta dor em flanco/fossa iliaca direita. O hemograma revelou anemia microcitica
hipocrdmica, com valores de hemacias - 3,26 mi/mm? Hb - 6,9 g/dL; Ht - 22,4%; VGM -
68,7 fL; HGM - 21,2 pg; CHCM - 30,8%. A tomografia (Figura 1) indicou importante
espessamento parietal de alca intestinal em flanco e fossa iliaca direita, associada a
densificagcdo da gordura mesentérica e estreitamento luminal, sem sinais de metastases a
distancia. A colonoscopia mostrou diverticulos no célon sigmoide e hemorroida interna

(Figura 2). Ressonancia magnética e ecografia de abdome total sem alteracGes importantes.

Optou-se entdo por uma intervencdo cirdrgica, que consistiu em uma enterectomia segmentar
de tumor de jejuno. A peca cirlrgica, descrita como uma massa tumoral vegetante, medindo
5,5 x 4,5 cm, macroscopicamente infiltrativa até a serosa, foi diagnosticada, através do estudo
anatomopatoldgico (Figura 3), como TNE ulcerado e infiltrativo até a serosa, com extensa
area de necrose associada a embolizacdo angiolinfatica. A neoplasia apresentava margens

livres e a pesquisa de linfonodos revelou multiplos nddulos infiltrativos e coalescentes.

A paciente evoluiu com alteracdo de padrdo evacuatério e resolucdo do quadro anémico, sem

demais queixas.
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Figura 1. Tomografia de Abdome Total. A e C. Densificacdo da gordura mesentérica e

estreitamento luminal. B e D. Espessamento parietal da alga intestinal.

’ ~
Reto am retrovisio

Figura 2. Colonoscopia Retossigmoidea. A. Hemorroidas Internas. B. Diverticulo no célon

sigmoide.
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Figura 3. Aspectos microscopicos da neoplasia neuroenddcrina. A. Aumento 40x, HE.

Infiltracio neopléasica na submucosa até a serosa. B. Aumento 40x, HE. Areas de necrose
tumoral. C. Aumento 100x, HE. Blocos neoplasicos em arranjos solidos. D. Aumento 400x,
HE. Embolizagdo angiolinfatica dos blocos neoplasicos.

DISCUSSAO

A incidéncia dos TNE aumenta de acordo com a proximidade ao ceco, sendo mais prevalente

em fleo distal “ e, por esse motivo, o caso relatado apresenta-se com incomum na literatura.

Grande parte dos diagndsticos de TNE's de intestino delgado séo feitos entre a sexta e sétima
década de vida, com uma sobrevida de 65% em 5 anos, na doenga localizada ou regional, e de
36%, nos casos de metastases, que ocorrem preferencialmente para o figado.*#*?

Cad. da Esc. de Saude, Curitiba, V.18 N.1: 23-32 29



* Cadernos da Escola de Saude

UNIBRASIL

CENTRO UNIVERSITARIO

Inicialmente, a doenga manifesta-se através de cdimbras, abdome globoso e diarreia. Ainda, a
reacdo desmoplésica mesentérica pode resultar em obstrugdo intestinal, ocasionando dores
abdominais difusas e sintomas suboclusivos.® Os principais sintomas condizem com o relato
apresentado. Alem disso, a anemia microcitica hipocromica de longa data, apresentada pela
paciente, pode estar relacionada com um processo ulcerativo hemorrdgico ocasionado pelo

tumor.

Os exames bioquimicos séo essenciais para o diagnostico, devido a capacidade das células
neoplasicas em secretar peptideos hormonais. Dentre os exames mais utilizados, estdo a
dosagem de cromogranina A e a elevacdo urinéria do acido 5-hidroxiindolacético.® Em razéo
da localizacdo atipia do tumor e do quadro clinico inespecifico tais exames ndo foram

solicitados para o paciente em quest&o.

Os TNE de intestino delgado correspondem a maioria dos casos de sindrome carcindide,
caracterizada por fogachos, rubor facial, diarreia, broncoconstricdo e insuficiéncia cardiaca
direita.%>” Contudo, tal quadro ndo foi observado na paciente, visto que essa sindrome se

manifesta nos estagios mais avangados da doenca.

O estudo anatomopatoldgico associado a auséncia de metastases nos exames de imagem,
determinaram um estadiamento T3N1MO (EIII), de acordo com o proposto pela European

Neuroendocrine Tumor Society (Tabela 1 — ja mencionada na introducéo).%

Embora a paciente ndo tenha seguido o Fluxograma de conduta para Tumores de Intestino
Delgado proposto pelo Instituto Nacional de Cancer (INCA) com suspeita de TNE (Figura 4),
este protocolo é de estrema importancia no manejo de pacientes com tumores virgens de

tratamento, propondo diagnéstico, estadiamento e conduta.®?
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Tumores com suspeita de TNE
Virgem de tratamento

Exames Laboratoriais Exames de Inagem

Cromogranina A Rx ou Tc de térax

HIAA Tec de abdome e pelve
Octreoscan ou MIBG

[ |

Enterectomia + R _, 1 Ter I i
Linfadenectomia regional
Cirurgia Citorredutora

Ressecgéo da
Metastase

Quimioterapia ou
Observagio ou
Octreotide

Acompanhamento
Cromogranina A ¢ HIAA
Exames de Imagem

Figura 4. Fluxograma de conduta para Tumores de Intestino Delgado ratados no INCA com
suspeita de TNE.

CONCLUSAO

Os TNE's de intestino delgado devem ser investigados em pacientes acima de 60 anos, que
cursam com um quadro clinico de dores abdominais difusas, sintomas suboclusivos e quadro
anémico cronico. Isto porque, apesar da baixa incidéncia, nos casos metastaticos, a sobrevida

¢ inferior a 40%.
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